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Ozet

Summary

Ulkemizinde icerisinde bulundugu kadavra organ pay-
lasim programinin heniiz gelismedigi ilkelerde, organ
kisitliliginin son derece ciddi boyutlarda yasanmasi ve arz olu-
nan kadavra greft sayisinin ihtiyacin ¢ok altinda kalmast 6nem-
li saglik problemlerine neden olmaktadir.

Calismada; Ocak, 1998- Haziran, 2000 yillar1 arasinda
Gazi Universitesi T1p Fakiiltesi'nde son dénem karaciger yet-
mezligi tanis1 ve karaciger transplantasyon endikasyonu konu-
larak transplantasyon bekleme listesine alinan 13 pediatrik 12
erigkin 25 hastanin tanimlayici analizi yapildi.

Karaciger transplantasyon listesine alinan 25 hastadan
yalnizca dordiine transplantasyon yapilabildi (%16), bir hasta
medikal tedaviye cevap verdigi i¢in liste digina ¢ikartildi ve
12 hasta bekleme listesinde yasamlarini yitirdi (%48). Dort
erigkin, dort pediatrik 8 hasta (%32) halen transplantasyon
yapilabilmesi i¢in, bekleme listesinde bulunmaktadir.

Karaciger transplantasyonu endikasyonu bulununan
hastalardan ancak %16 sina bu imkanin saglanabilmesi ve bek-
leme listesindeki 6liim oraninin %48 gibi yiiksek bir oranda ol-
mast, tilkemizdeki kadavra organ kisitliligimin ¢ok ciddi sorun-
lara yol agtigmin bir gostergesidir. Ulkemiz merkezi organ
paylasim programimin 6ncelikli olarak gelistirilmesi yaninda
canli dondrlerden yapilan parsiyel karaciger transplantasyon
sayisininda artirilmast sorunun ¢oziimiinde yardimer olabilir.

Anahtar Kelimeler: Karaciger transplantasyonu,
Transplantasyon bekleme listesi,
Donér kisitliligy

T Klin Gastroenterohepatol 2001, 12:164-169

Because of donor shortage, liver transplantation waiting
list mortality rate is increasing in most centers causing serious
health problems for countries that haven't got a well-organized
organ procurement program.

The study has been aimed for the description of 13 pedi-
atric and 12 adult 25 patients who listed for liver transplanta-
tion in Gazi University hospital transplantation unit in period
of 1998-2000.

Only four patients have been transplanted (16%) and one
patient has been treated medically (4%). Twelve patients
(48%), died on waiting list during that time period. Four pedi-
atric and four adult eight patients still on waiting list (32%) for
liver transplantation.

In our institute only 16% of patients have got a chance for
liver transplantation and 48 % of patients died in waiting list
for liver transplantation. This result reflects, donor shortage is
one of the serious health problems for patients with and stage
liver disease in Turkey.

Developed and well-organized central organ procurement
organization program and living donor related liver transplan-
tations, will decrease the rate of waiting list mortality in coun-
tries which have serious donor shortage.
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Ortotopik Karaciger Transplantasyonu (OKT),
son donem karaciger yetmezIligi bulunan hastalara,
kiir sans1 saglayabilen yegane tedavi yontemidir
(D.

OKT insanlarda ilk kez, 1963 yilinda Colarado
Universitesinde (USA) Dr. T. Starzl ve ekibi
tarafindan uygulanmistir. {lk ameliyatlarda bekle-
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nen basarinin elde edilememesine ragmen, ayni yil-
larda, immunsupresif tedavinin transplantasyon
sonrast kullanima girmesi, 1968 yilinda kadavra
vericiler i¢in beyin 6limi kriterlerinin tanimlan-
masi1 ve kadavra ve alict ameliyatlarindaki teknik
gelismeler sonucu, karaciger transplantasyonu
uygulanan hastalarda elde edilen basar1 belirli bir
diizeyde artmis isede, 1980°1i yillara gelininceye
kadar, transplantasyon sonrasi hastalarin ortalama
yasam olasilig1 %30’lar civarinda kalmistir (2, 3).

1980°1i yillarin basinda, Isvigre, Basel'de Dr. J.
Borel tarafindan Siklosporin-A (CsA) nin kesfi ve
Ingilterede, Cambridge Universitesinde Dr. R.
Calne tarafindan, karaciger transplantasyonu son-
ras1 hastalarda kullanima sunulmasi ve karaciger
greftini 24 saate kadar saklamay1 saglayan preser-
vasyon soliisyonunun (UW solusyonu) Wisconsin
Universitesinde (USA), Dr. F. Belzer ve arkadaslar
tarafindan gelistirilmesi, bu tiir hastalarda ortalama
yasam oranini %80 lere kadar ¢ikartmistir (3-5).

1983 yilinda Amerika Birlesik Devletleri,
Ulusal Saglik Orgiitiiniin, karaciger transplantasyo-
nu i¢in "Son dénem karaciger hastaliklar igin has-
ta genel durumu kétiilesmeden Once yapilmasi
gereken bir tedavi segenegidir." deklerasyonundan
sonra, tim diinyada uygulanan transplantasyon
sayisinda ve ameliyat sonu basari oraninda hizl bir
artis meydana gelmistir (6).

Ulkemizde, ilk karaciger transplantasyonu,
1988 yilinda Dr. M. Haberal ve ekibi tarafindan
gerceklestirilmistir. Bu giin {ilkemizde pek c¢ok
merkezde uygulanan karaciger transplantasyonu
sonuclart, diinyanin gelismis merkezlerindeki
gelismelerle paralel olarak, uluslararasi standartlar
seviyesindedir (7).

Giiniimiiz kosullarinda, tilkemizde on civarinda-
ki merkezde karaciger transplantasyonu yapilmasina
ragmen, yilda yapilan ortalama transplantasyon
sayist 30 civarinda olup, hastalarin ihitiyaci olan
rakamin ¢ok altinda kalmaktadir. Bu yetersizligin en
bliylik nedeni, iilkemizdeki organ bagis1 azligina
bagli olarak, son derece ciddi boyutlarda yasadigimiz
kadavra organ kisithiligidir. Toplumumuzda HBV
seropozitivitesinin %7-10, (baz1 merkezlerde %40),
HCV seropozitivitesinin =~ %5-7’lerde  oldugu
diistintiliirse, karaciger yetmezIligi nedeni ile trans-
plantasyon yapilamadan Olen hastalarin yarattigi
sorunun boyutu daha iyi anlasilir (8).
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Caligsma; karaciger transplantasyonu endikas-
yonu ile Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Karaciger
Transplantasyon Bekleme Listesine alinan ve trans-
plantasyon yada medikal yollarla tedavi edilerek
veya yasamlarimi yitirdikleri i¢in, liste disina ¢ikan
hastalarin incelenmesi ve s6z konusu sorunun
¢cOziimiiniin tartisilmasi amaci ile yapilan tanim-
layict bir calismadir.

Hastalar ve Yontem

Calisamaya; 1998-Haziran, 2000 tarihleri
arasinda, ¢esitli nedenlerle son donem karaciger
yetmezligi tanisi ile karaciger transplantasyon
endikasyonu konulan ve Gazi Universitesi Tip
Fakiiltesi Karaciger Transplantasyon Konseyi
tarafindan transplantasyon endikasyonu onayla-
narak, Karaciger transplantasyon bekleme listesine
alman 25 hasta alindi. Bekleme listesine alinan
hastalarin ozellikleri ve son durumlar1 hasta
dosyalarindan, ameliyat notlarindan ve hastalar ile
yapilan telefon goriismelerinden elde edildi.
Ulkemizdeki diger bazi transplantasyon merkez-
lerinin bekleme listesindeki 6liim oranlari ise, bu
konuda bir kayit sistemimiz olmadigindan, soz
konusu merkezlerde bulunan sorumlu hekimler ile
yapilan ikili goriismeler sonucu elde edildi.

Elde edilen verilerin kayit, tablolama ve grafik
islemlerinde, Window 95 programi altinada galisan
Office 97 programi kullanildi.

Sonuclar

S6z konusu tarihler arasinda yaglari 6 ay ile 68
arasinda degisen, 13 pediatrik ,12 erigkin yas
grubunda olmak iizere 25 hasta karaciger trans-
plantasyon bekleme listesine alindi. Son donem
karaciger yetmezligi tablosu olusturan en sik ne-
denler Viral nedenler (HBV, HCV) (%24), Bilier
Atrezi (%20), Kriptojenik siroz (%20) idi.
Hastalarin tani, Child's evresi ve bazi1 6zellikleri
Tablo 1’de gosterilmistir.

Listelenen 25 hastadan ancak dort hastaya,
bir hastaya bagka merkezde olmak iizere, kara-
ciger transplantasyonu uygulanabildi (%16).
Merkezimizde transplantasyon uygulanan ii¢ has-
tadan ikisine kadavra greftten nakil yapilirken,
diger pediatrik hastaya babasindan alinan sol
karaciger lobu ile canli vericiden karaciger trans-
plantasyonu (LRLT) uygulandi. Kadavradan OLT

165



Aydin DALGIC ve Ark.

KARACIGER TRANSPLANTASYON BEKLEME LiSTESINDEKI HASTALARIN ANALIZi

Tablo 1. Karaciger Transplantasyon Bekleme Listesine alinan hastalar ve bazi 6zellikleri

Hasta Yas Tanm Child's Evresi  Son Durum

Listede Bekleyen Hastalar:

IE 8 Crp C Liste

RA 1,5 BA C Liste

AOO 8 HBV B Liste

MK 11 Crp C Liste

AD 23 Crp C Liste

IK 25 Crp C Liste

BAC 53 HBV B Liste

ND 44 HBV B Liste

Tedavi Olan Hastalar:

EK 68 Alch C OLT Ext

UA 18 Crp C OLT Takipte, sorunsuz
BG 51 Alch C OLT* Takipte, CNS sorunlari var
HK 1 BA C LRLT Takipte, sorunsuz
MU 6 FIWils C MdTed Takipte, sorunsuz
Listede exitus olan hastalar:

SC 17 Wils C ext FHF

FM 1 BA C ext FHF

EK 0,7 BA C ext Sepsis, MOF
MK 10 BdCh B ext Evde

ND 15 FIWils C ext FHF

HB 5 Byler's B ext Evde

TC 1 BA B ext Evde

AT 54 HCV-HCA B ext Varis Kanamasi
MD 17 Travma B ext Sepsis, MOF

FS 37 Alch C ext Sepsis, MOF
FY 58 HBV B ext Evde

HK 60 HCV-HCA C ext Evde

*Listeye alinan bir hastaya baska bir merkezde transplantasyon uygulanmistir.
Kisaltmalar: Crp: Kriptojenik siroz, BA: Bilier atrezi, HBV: Hepatitis B virusu,
HCV: Hepatitis C virusu, Alch: Alkolik siroz, FHY: Fulminan karaciger yetmezligi, BdCh: Budd Chiari sendromu, HCA:

Hepatoseliiler kanser, ext: Eksitus, CNS: santral sinir sistemi,

FIWils: Fulminan Wilson hastaligi, OLT: Ortotopik karaciger transplantasyonu, MdTed: Medikal tedavi, LRLT: Canli vericiden par-

siyel karaciger transplantasyonu.

uygulanan 68 yasindaki hasta POI14. giinde
Stafilokok pnomonisi, sepsis, ve bu tablo ile birlik-
te seyreden akut hiicresel rejeksiyon tanilar ile
multi sistem organ yetmezligi sonucu kaybedildi.
Diger iki hasta ise PO 18. ay ve 14 aylarda olmak
iizere saglkli yasamlarini siirdiirmektedirler.
Fulminan Wilson's Hastalig1 nedeni ile listeye ali-
nan bir hasta, listeye alinmasinin altinci giiniinde,
acil karaciger grefti beklenirken uygulanan medikal
tedaviye ve plazmaferez tedavisine olumlu yanit
vererek akut yetmezlik tablosundan ¢ikti. So6z
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konusu hasta daha sonra, siroz bulgularinin olma-
mas1 ve klinik tablosunun diizelmesi nedeni ile
karaciger transplantasyon endikasyonu kaldirilarak
transplantasyon bekleme listesinden ¢ikartildi ve
poliklinik izlemine alindi. Listedeki diger 12 hasta
uygun karaciger grefti beklerken yasamlarini yi-
tirdiler.

Bekleme listesinde kaybedilen hastalardan
(%48.0): Ikisi Child's-C, biri Child's-B evresinde
lic hastada mortalite nedeni, sepsis ve multi sistem
organ yetmezligi (%25.0), Child's-C evresinde ii¢
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hastada, mortalite nedeni fulminan hepatik yetmez-
lik (%25.0) ve Child's-B evresinde bir hasta ise
mortalite nedeni 6zefagus varis kanamasi (%38.3)
idi. Bekleme listesinde kaybedilen; dordii Child's-B
evresinde birisi Child's-C evresinde olmak {izere
diger bes hasta (%41.7), hastane disinda iken
yasamlarini yitirdiler ve s6z konusu bilgiye aile
bireyleri ile yapilan telefon goriismeleri sonucu
ulagildi. Tim yas gruplar1 ortak olarak deger-
lendirildiginde %48 olan bekleme listesindeki 6liim
orani; pediatrik hastalar i¢in %55, erigkin hastalar
icin %42 olarak tespit edildi (Tablo 1, Sekil 1).

Bekleme listesinde halen, 4 erigkin 4 pediatrik
olmak tlizere 8 hasta bulunmaktadir. Listedeki iki
erigkin hasta, Child's-C siroz tanisi ile hastanede
yatmaktadir (%25). Ug, Child's-B, ii¢ Child's-C al-
t1 hasta ise, karaciger transplantasyonu icin ev-
lerinde, uygun dondr beklemektedir. Halen bek-
leme listesinde bulunan hastalarn, doérdiinde krip-
tojenik siroz (%50), iic hastada HBV enfeksiyonu
(%37.5) ve bir hastada ise Bilier atrezi (%12.5)
tanilar1 vardir. Bekleme listesine alinan hastalarin
hastalik evreleri ile baz1 6zellikleri Tablo 1°de gos-
terilmistir.

Tartisma

1980 yilindan sonra; Siklosporin A nin trans-
plant hastalarinda kullanima girmesi, University of
Wisconsin (UW) preservasyon solusyonunun kesfi,
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organ preservasyon yoOntemlerindeki ve cerrahi
uygulamadaki teknik gelismeler ile yogun bakim
sartlarindaki ve hasta se¢im kriterlerindeki iler-
lemeler nedeni ile karaciger transplantasyonu;
yasama olasiliklart %0 olan, son dénem karaciger
yetmezligindeki hastalara %80 oraninda bir yasam
sunan etkin bir tedavi yontemi olmaya basladi.
1983 yilinda ABD Ulusal Saglik Orgiitii'niin
karaciger transplantasyonu'nu, son dénem kronik
KC hastaliklar1 icin uygulanan yegane tedavi
secenegi olarak deklare etmesinden sonra, tiim
diinyada, yilda yapilan transplantasyon sayisinda
hizl1 bir artis baslad1 (Sekil 1), (6, 9).

Ancak doksanli yillara yaklasildiginda OLT
sayisindaki bu hizli artis, diinyadaki kadavra organ
bagis sayisindaki azalma ile birklikte, yerini bir du-
raklama donemine birakti ve ikibinli yillara giril-
diginde pek c¢ok gelismis merkezde kadavradan
yapilan transplantasyon sayisinda yillik %1-2
civarinda bir azalma s6z konusu olmaya basladi
(10).

Glinlimiizde, tim gelismis merlkezleri etki-
leyen, uygulanan transplantasyon sayisindaki s6z
konusu azalmanin yaninda, karaciger transplan-
tasyonu icin bekleme listelerine eklenen hasta
sayisindaki artma, her gecen giin daha fazla sayida
hastanin bekleme listelerinde kaybedilmelerine ne-
den olmaktadur.

| | Eriskin

i@ Pediatrik
[ I'Toplam

. Medikal
Listelenen Exitus . | Bekleyen
Tedavi
rﬁll:?riskin 12 3 5 0 -
B Pediatrik 13 1 7 1 4
4 (%16) [ 12 (%48) | 1(%4) 8 (%32)

th Toplam 25
zi Universitesi, 1998-2000 Dénemi KCTx Bekeleme Listesi (n=25)

Sekil 1. Gazi Universitesi, 1998-2000 Dénemi KCTx Bekeleme Listesi (n=25)

T Klin J Gastroenterohepatol 2001, 12

167



Aydin DALGIC ve Ark.

UNOS (Amerika Birlesik Devletleri Organ
Paylasim Organizasyonu "United Network of
Organ Sharing") kayitlarina gore, 30 Nisan 2000
tarihi itibar1 ile 15.183"i karaciger olmak iizere
toplam 69.079 hasta transplantasyon igin organ
beklemektedir ve bu listeye her 18 dakikada bir
hasta eklenirken hergiin on hasta bekleme lis-
telerinde yasamlarini yitirmektedir (10).

S6z konusu problem, heniiz saglikli bir
merkezi organ paylasim programi bulunmayan ve
yilda yapilan transplantasyon sayisi ihtiyacin ¢ok
altinda olan iilkemizde ¢ok daha ciddi boyutlarda
yasanmaktadir. Ulkemizde, son donem karaciger
yetmezIligi nedeni ile karaciger transplantasyon
ihtiyaci olan hasta sayisini belirleyecek diizenli bir
kayit sistemi heniiz olmamakla birlikte, belirli say1-
daki merkezlerin yilda yaptigi toplam karaciger
transplantasyonu ortalama 30 civarinda ve ihitiyact
kargilamaktan ¢ok uzaktir (8).

1998 yili itibar1 ile ABD de karaciger trans-
plantasyonu i¢in bekleme listesine alinan hastalar-
da bekleme listesinde Oliim oram %13’tiir. S6z
konusu oranin, ayn1 iilkede, heniiz organ paylasim
organizasyonunun yeteri kadar gelismedigi, 1989
yilinda %46 oldugu diisiiniiliirse, organ paylasim
organizasyonunun ve organ bagls programinin
gelistirilmesinin, bekleme listelerinde kaybedilen
hasta sayisinda ne derecede bir azalmaya neden
oldugu gozlenir (10).

Gazi Universitesi Transplantasyon iinitesi
kayitlarina gore, karaciger transplantasyonu bek-
leme listesinde kaybedilen hasta sayisi eriskin
hastalar i¢in %42 pediatrik hastalar i¢in %55°dir.
S6z konusu oran {ilkemizde karaciger transplanta-
syonu yapan diger merkezlerdede benzeri boyutlar-
dadir. Ankara Universitesinde karaciger transplan-
tasyonu bekleme listesindeki &liim orani %50
diizeyindedir, Ege Universitesinde ise bu oran 1999
yili itibar1 ile, %45°dir. Ancak s6z konusu
merkezde, canli vericilerden parsiyel karaciger
transplantasyon programinin uygulamaya baslan-
masindan sonra bekleme listesindeki 6liim orant
2000 yilinda %25 diizeyine inmistir. Canl1 verici-
den parsiyel karaciger transplantasyon programinin
etkin sekilde uygulanmasi, Ege Universirtesi
orneginde oldugu gibi bekleme listesindeki 6liim
oranlarinin nerede ise yari yariya azaltilmasina
yardime1 olmaktadir. Ancak bu oranlar, UNOS
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rakamlarinin ¢ok iizerinde olup, transplantasyon
programi gelismemis iilkeler diizeyinde ve
Amerika Birlesik Devletlerinin ancak 1989 yili
rakamlarina ulagabilen bir seviyededir (Sekil 1) (8,
10).

Merkezimizde bekleme listesine alinan hasta-
larin, transplantasyon endikasyonlarina gore
dagilimlar1 incelendiginde; HBV, HCV gibi viral
nedenler ile kriptojenik sirozlarin erigkin hastalar
icin sikilikla son donem karaciger yetmezligine ne-
den oldugu goriilmektedir (sirasi ile %42 ve %25).
Pediatrik hastalar i¢in; bilier atrezi'ye bagli sirozlar
(%38.5) ve Wilson's Hastaligi (%23.1) en sik
karaciger transplantasyonu endikasyonu olugturan
nedendir. Bunun yaninda viral nedenler (HBYV,
HCV), pediatrik yas grubunda, eriskin hastalara
gore ¢ok daha az oranda transplantasyon endikas-
yonu olusturmaktadir (%7.7).

Ulkemizde HBV ve HCV seropozitivite orani
cok yiiksektir, bununla iliskili olarak, merkez-
imizde viral nedenlerle karaciger sirozu olan hasta-
larinin sayisi ¢ok fazladir (%24) ve ne yazikki bu
hastalarin hemen hemen yaris1 bekleme listelerinde
kaybedilmektedir.

Gazi Universitesi bekleme listelerinde kaybe-
dilen hastalarda en sik karsilasilan mortalite neden-
leri; fulminan karaciger yetmezligi, sepsis ve multi
sistem organ yetmezlikleridir (Tablo 1).

Ulkemizde, son dénem karaciger yetmezlikli
bir hastanin, yogun bakim sartlarinda yasamini
idame ettirmesinin maliyeti, giiniimiiz rakamlari
ile, hasta bagina yillik 40 milyar liray1 bulmaktadir.
Ulkemizde, HBV seropozitivitesinin %10 (baz1
yorelerde %40), HCV seropozitivitesinin %6-%7
lere vardig1 diigiiniiliirse, transplantasyon merkez-
lerinde organ beklerken kaybedilen hastalarin olus-
turdugu sosyal problemin biiyiikliigii yaninda bu
hastalarin yagsamlarin1 idame ettirebilmek i¢in har-
canan paranin, ilke ekonomisinde olusturdugu
biiyiik yiik, sorunu daha da karmagik hale ge-
tirmektedir.

Sonug olarak:

Yurdumuzda kadavra organ bagisi ve yapilan
karaciger trasnplantasyon sayisi ihtiyacin ¢ok altin-
da bulunmaktadir. Bu durum Gazi Universitesi
karaciger transplantasyonu bekleme listesindeki
hastalarda oldugu gibi, tiim yurtta, son dénem
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karaciger yetmezligi tablosundaki hastalarin trans-
plantasyon bekleme listelerinde yiiksek oranlarda
kaybedilmelerine neden olmaktadir. Bu oran (Gazi
Universitesi igin, %48) gelismis iilkelerdeki trans-
plantasyon merkezlerinin bekleme listesi mortalite
oranlar ile karsilastirildiginda (1998 yili, UNOS
icin %7.3) son derece yiiksektir.

S6z konusu sorunun ¢oziimii, bekleme liste-
lerinde kaybedilen hasta oranlarinin diisiiriilebilme-
si ve ikincil olarakta, iilkemiz ekonomisinde olusan
biiyilk mali yiikiin azaltilmasi i¢in; iilke ¢apinda
yapilan karaciger transplantasyon sayisinin yeterli
diizeyde artirilmasi zorunludur.

Bu nedenle, vakit gecirilmeden, {ilke ¢apinda
iyi ¢alisan bir merkezi organ paylasim sisteminin
kurulup islerlik kazandirilmasi ve organ bagisinin
artirilmasi gerekmektedir.

Tiim diinyada, doksanl1 yillarin ikinci yarisin-
dan sonra, onemli bir artig gosteren canlidan
yapilan karaciger transplantasyonlarinin, 6zellikle
iilkemiz kosullar1 g6z Oniine alindiginda, sorunun
¢dziimiinde dnemli bir yeri vardir (11). Ulkemizde,
Bagkent Universitesi, Ege Universitesi, 9.Eyliil
Universitesi, Ankara Universitesi, Gazi Universite-
si gibi ¢ok sayidaki merkezde basari ile uygulanan,
canlidan karaciger transplantasyon uygulamasinin
artirtlmasi, hastalarin, s6z konusu problemden daha
az etkilenmelerini saglayacaktir.
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